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効刺激間にクロス トー クが存在することや細胞外 Ca2'存在下で脱感作が生じる
ことなどTRPM8はTRPVlと似た性質を持つ｡TRPM8遺伝子は後根神経節や
三叉神経節の中の小径から中径の感覚神経細胞 (おそらくC線維やA6線推)
に発現していた｡ごく最近､侵害性冷刺激開催 (約 15度)を説明するTRPチ
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ヤネルに似た構造の新たな冷刺激受容体ANKTMlが報告された(16)｡ANKTMl
は､感覚神経のみに発現し､17度以下の低温で活性化されるという｡また､後
根神経節で TRPVlと共発現しているようである｡同じ感覚神経に熱刺激を感
知する受容体と冷刺激を感知する受容体の両方が発現しているとき､私たちは
どのようにしてその温度を区別しているのであろうか｡温度受容以降の情報統
合の機構の違いによると考えられているが､非常に冷たいドライアイスを触っ
たときに ｢冷たい｣ではなく ｢熱い｣と感じることがあることはその情報統合
機構のせいかもしれない｡
どのようにして温度刺激がイオンチャネルを開口させるのか
イオンチャネルのゲーテイングが温度依存性であることはよく知られている
が､そのQl｡はふつう5以下である｡しかし､TRPVl,TRPV3,TRPV4は 10を
越える Ql｡値(10-30)を示しており､これらのチャネルが温度によって開口する
と結論しても問題はないと思われる｡温度はどのようにして受容体を活性化さ
せるのであろうか｡熱は細胞膜脂質の流動性やほかの細胞内蛋白質にも影響す
ると思われるが､TRPVl,TRPV3ではexcisedpatcbで温度刺激によって単一チ
ャネル電流が観察されたことから温度による直接のチャネルの活性化が推定さ
れている｡しかし､チャネルに強く結合した附属蛋白質等の関与は否定できず､
purifiedchannelproteinを用いた人工膜でのチャネル開口の観察が必要かもしれ
ない｡同じTRPスーパーファミリー に属する複数のチャネルが温度感受性を有
すること､また､TRPVlの1つのアミノ酸変異が大きな活性化温度閥値の変化
をもたらすこと(17)は､チャネル蛋白質自身が温度を受容していることを示唆
する｡温度受容体のアミノ酸配列のアラインメントから温度感受部位を同定す
るのは難しいようである｡もっとグローバルなチャネル構造が温度によって大
きく変化しているのかもしれないO
おわリに
カブサイシン受容体 TRPVlの発見は､多刺激痛み受容体の分子実体が明ら
かになったことで注目を浴び､｢分子からアプローチする痛み研究｣の進展に
大きく貢献した｡また､温度という物理的刺激の受容研究にも衝撃をもたらし
たo･細胞の生存､分化 ･増殖にきわめて重要な役割を果たす受容体活性化 Ca2+
流入を担うTRPチャネルファミリー に属するTRPVチャネル研究が､今後の痛
み刺激受容機構､温度受容機構の解明につながるものと期待される｡
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